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Abstract: 
 
Background: While today different drugs have been used to treat cancer, none of them have 
proved to be effective. Heavy metal complexes (e.g., platinum and palladium) can be useful 
in the treatment of cancer. The purpose of this study was to evaluate the effects of newly 
synthetized palladium complexes on the morphology and clonogenicity of liver cancer cell 
line (HepG2). 
Materials and Methods: New palladium complexes were synthesized in the chemistry lab, 
University of Sistan and Baluchesta. The cytotoxicity and anti-cancer effects of newly 
synthesized complexes were evaluated using the clonogenic and cell death assay (apoptosis 
and necrosis) using acridine orange/ ethidium bromide double staining. 
Results: The results of this study showed that the new complexes had potential 
concentration-dependent effects on HepG2 cell line. There was a significant difference 
between the number of colonies formed after treatment with different concentrations of 
palladium complexes (0.5, 1, 2, 4 and 8 µg/ml) compared to those in the control group 
(P<0.01). Furthermore, the cells stained with acridine orange/ethidium bromide indicated the 
occurrence of apoptosis in cancer cells after the treatment with various concentrations of 
palladium complexes.  
Conclusion: The results of this study show the anti-cancer effect of palladium complexes on 
HepG2 cell lines. Also, the palladium complexes can reduce the number of cell colonies and 
cause cell death by apoptosis. 
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  ﻣﻘﺪﻣﻪ 
ﺎي ﻫ ﺗﺮﻳﻦ ﺳﺮﻃﺎناز ﺷﺎﻳﻊ )CCH( ﻫﭙﺎﺗﻮﺳﻠﻮﻻر ﻛﺎرﺳﻴﻨﻮﻣﺎ
. [1] ﺑﺎﺷﺪ اوﻟﻴﻪ ﻛﺒﺪ اﺳﺖ و ﺳﻮﻣﻴﻦ ﺳﺮﻃﺎن ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﻣﺮگ در دﻧﻴﺎ ﻣﻲ
اﻳﻦ ﺳﺮﻃﺎن ﻫﻔﺘﻤﻴﻦ ﺳﺮﻃﺎن ﺷﺎﻳﻊ در ﻣﺮدان و ﻧﻬﻤﻴﻦ ﺳﺮﻃﺎن در زﻧﺎن 
ﻫﺎي اﺻـﻠﻲ  ﻫﺎ ﻛﻪ از ﺳﻠﻮل ﻴﺴﺖﺳﻫﭙﺎﺗﻮ اﻳﻦ ﺳﺮﻃﺎن از. [2] ﺑﺎﺷﺪﻣﻲ
 CCHاز ﻋﻮاﻣـﻞ اﺻـﻠﻲ در اﻳﺠـﺎد  .ﮔﻴـﺮد  ﻣﻨﺸﺎ ﻣﻲ ،ﺑﺎﺷﻨﺪ ﻛﺒﺪ ﻣﻲ
(  CوB ﻫﭙﺎﺗﻴـﺖ )وﻳﺮوﺳـﻲ  ﺗﻮان ﺑﻪ ﺳﻴﺮوز ﻛﺒـﺪي و ﻫﭙﺎﺗﻴـﺖ  ﻣﻲ
ﮔﻴـﺮد  از ﻫﺮ ﭼﻬﺎر ﻣﻮرد ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﻛﻪ از ﻛﺒﺪ ﻣﻨﺸﺎ ﻣﻲ .[1] اﺷﺎره ﻛﺮد
  .ﺑﺎﺷﺪ ﺳﻪ ﻣﻮرد ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ اﻳﻦ ﻧﻮع ﺳﺮﻃﺎن ﻣﻲ
  
داﻧﺸﮕﺎه  ،ي ﭘﺰﺷﻜﻲداﻧﺸﻜﺪه، ﮔﺮوه ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻲ ﺑﺎﻟﻴﻨﻲ ،داﻧﺸﺠﻮي ﻛﺎرﺷﻨﺎﺳﻲ ارﺷﺪ 1
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ﺻـﻮرت ﮔﺎﻫﻲ ﺑﻪ ؛ﺑﺎﺷﺪ ﺗﻮاﻧﺪ اﻟﮕﻮي رﺷﺪ ﻣﺘﻔﺎوﺗﻲ داﺷﺘﻪ ﻣﻲ CCH
ﻫﺎي دﻳﮕﺮ  ﻳﻚ ﺗﻮﻣﻮر ﻣﻨﻔﺮد رﺷﺪ ﻛﺮده و در اواﺧﺮ ﺑﻴﻤﺎري ﺑﻪ ﺑﺨﺶ
ﺷﻮد و در ﺑﻌﻀـﻲ ﻣﻮاﻗـﻊ ﻫـﻢ ﻳـﻚ ﺗﻮﻣـﻮر واﺣـﺪ  ﻛﺒﺪ ﭘﺨﺶ ﻣﻲ
اﺳـﺮ در ﺳﺮ )stopS(ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺗﻌﺪاد زﻳﺎدي ﻟﻜـﻪ ﺑﻠﻜﻪ  ،ﺑﺎﺷﺪ ﻧﻤﻲ
ﻣﺒـﺘﻼ ﺑـﻪ  اﻳﻦ ﻧﻮع از ﺳـﺮﻃﺎن ﺑﻴﺸـﺘﺮ در اﻓـﺮاد  .ﺷﻮدﻣﻲﻛﺒﺪ اﻳﺠﺎد 
ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت . [3-7] آﻳـﺪ وﺟﻮد ﻣـﻲ ﺑﻪ( ﺳﻴﺮوز)ﻫﺎي ﭘﺎﻳﺪار ﻛﺒﺪ  آﺳﻴﺐ
و ﻫﻤﻜـﺎراﻧﺶ ﻧﺸـﺎن داد ﻛـﻪ  grebnesoRاﻧﺠـﺎم ﺷـﺪه ﺗﻮﺳـﻂ 
ﻫـﺮ دو  )VI(و ﭘﻼﺗـﻴﻦ ( II)ﻫـﺎي ﻓﻠـﺰي داراي ﭘﻼﺗـﻴﻦ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
دﻧﺒﺎل ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت ﺑﻪ .[8] دﻫﻨﺪ ﺧﺎﺻﻴﺖ ﺿﺪ ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ از ﺧﻮد ﻧﺸﺎن ﻣﻲ
 ﻋﻨﻮان ﻳﻚ داروي ﺿﺪو آزﻣﺎﻳﺸﺎت ﻛﻠﻴﻨﻴﻜﻲ وﺳﻴﻊ، ﺳﻴﺲ ﭘﻼﺗﻴﻦ ﺑﻪ
 ﺳﺮﻃﺎن ﺗﻮﺳﻂ اداره دارو و ﻏﺬاي آﻣﺮﻳﻜﺎ ﻣﻮرد ﻗﺒﻮل ﻗـﺮار ﮔﺮﻓـﺖ 
ﻋﻨﻮان ﻳـﻚ داروي ﺿـﺪ در ﺣﺎل ﺣﺎﺿﺮ ﻧﻴﺰ از ﺳﻴﺲ ﭘﻼﺗﻴﻦ ﺑﻪ. [9]
ﻫﺎي ﺑﻴﻀﻪ، ﺗﺨﻤﺪان، ﻣﺜﺎﻧﻪ، ﺳﺮوﻳﻜﺲ، ﺳﺮ  ﺳﺮﻃﺎن در درﻣﺎن ﺳﺮﻃﺎن
ﻣﻜﺎﻧﻴﺴـﻢ ﺑﻴﻮﺷـﻴﻤﻴﺎﻳﻲ  .[01-41] ﺷـﻮد  ﻣﺮي اﺳﺘﻔﺎده ﻣﻲو و ﮔﺮدن، 
از  ANDﺿﺪ ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﺳﻴﺲ ﭘﻼﺗﻴﻦ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ اﺗﺼﺎل اﻳﻦ دارو ﺑـﺎ 
اﻳﻤﻴﺪازول ﻣﻮﺟﻮد در ﺑـﺎز  ﻪﺣﻠﻘ 7Nﻃﺮﻳﻖ ﭘﻴﻮﻧﺪ ﻛﻮواﻻﻧﺴﻲ ﺑﺎ اﺗﻢ 
ﻫـﺎي  ﺻﻮرتاﻳﻦ اﺗﺼﺎل ﺑﻪ. [51-71] ﺑﺎﺷﺪ ﮔﻮاﻧﻮزﻳﻦ ﻳﺎ آدﻧﻮزﻳﻦ ﻣﻲ
 و ﭘﻴﻮﻧـﺪ ﺑـﻴﻦ ﻣﻮﻟﻜـﻮﻟﻲ  اياي، ﭘﻴﻮﻧﺪ داﺧﻞ رﺷـﺘﻪ  ﭘﻴﻮﻧﺪ ﺑﻴﻦ رﺷﺘﻪ
ﺑﺎ ﺑﺴﻴﺎري از  ANDﺳﻴﺲ ﭘﻼﺗﻴﻦ ﻋﻼوه ﺑﺮ ﭼﻨﻴﻦ، ﻫﻢ .[81] ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
 ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت داﺧﻞ ﺳﻠﻮﻟﻲ ﻧﻈﻴﺮ ﮔﻠﻮﺗﺎﺗﻴﻮن، ﺳﻴﺴﺘﺌﻴﻦ، ﻣﻴﺘـﻮﻧﻴﻦ و دﻳﮕـﺮ 
  :ﺧﻼﺻﻪ
. ﻳﻚ ﺑﺎﻋﺚ درﻣﺎن ﻛﺎﻣﻞ ﺳﺮﻃﺎن ﻧﺸﺪه اﺳﺖاﻣﺎ ﻫﻴﭻ ،ﻫﺎ اراﺋﻪ ﺷﺪه اﺳﺖﺗﺎﻛﻨﻮن داروﻫﺎي ﻣﺘﻔﺎوﺗﻲ ﺑﺮاي درﻣﺎن ﺳﺮﻃﺎن :ﺳﺎﺑﻘﻪ و ﻫﺪف
 اﺛﺮاتﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﺎ ﻫﺪف ﺑﺮرﺳﻲ  .ﻫﺎ ﻣﻔﻴﺪ ﺑﺎﺷﻨﺪﺗﻮاﻧﻨﺪ در درﻣﺎن ﺑﺮﺧﻲ ﺳﺮﻃﺎنﺎي ﻓﻠﺰات ﺳﻨﮕﻴﻦ ﻣﺎﻧﻨﺪ ﭘﻼﺗﻴﻦ و ﭘﺎﻻدﻳﻮم ﻣﻲﻫﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
  .اﻧﺠﺎم ﺷﺪه اﺳﺖ زاﻳﻲ رده ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺳﺮﻃﺎن ﻛﺒﺪﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژي و ﻛﻠﻮﻧﻲﻫﺎي ﺟﺪﻳﺪ ﭘﺎﻻدﻳﻮم ﺑﺮ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
 اتﺑﺮرﺳﻲ اﺛﺮ ﻣﻨﻈﻮرﻤﻲ داﻧﺸﮕﺎه ﺳﻴﺴﺘﺎن و ﺑﻠﻮﭼﺴﺘﺎن ﺳﻨﺘﺰ ﺷﺪ و ﺑﻪﻫﺎي ﺟﺪﻳﺪ ﭘﺎﻻدﻳﻮم در آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎه ﺷﻴﻛﻤﭙﻠﻜﺲ :ﻫﺎروش ﻣﻮاد و
( آﭘﻮﭘﺘﻮز و ﻧﻜﺮوز) ﺑﺮرﺳﻲ ﻣﺮگ ﺳﻠﻮﻟﻲ ﻫﺎي ارزﻳﺎﺑﻲ ﻛﻠﻮﻧﻲ واز روش ﻛﺒﺪﺳﻤﻴﺖ ﺳﻠﻮﻟﻲ و ﺿﺪ ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ آن روي رده ﺳﻠﻮل ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ 
 .اﺗﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ اﺳﺘﻔﺎده ﮔﺮدﻳﺪ/آﻣﻴﺰي آﻛﺮﻳﺪﻳﻦ اورﻧﺞﺗﻮﺳﻂ رﻧﮓ
ﺗﻌﺪاد . ده ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺳﺮﻃﺎن ﻛﺒﺪ داردرﺻﻮرت واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻏﻠﻈﺖ ﺑﺮ اي ﺑﻪﺑﺎﻟﻘﻮه ﻫﺎي ﺟﺪﻳﺪ ﺗﺎﺛﻴﺮد ﻛﻪ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲدا ﺑﺮرﺳﻲ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻧﺸﺎن :ﻧﺘﺎﻳﺞ
داري را ﻫﺎي ﭘﺎﻻدﻳﻮم، اﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨﻲﻛﻤﭙﻠﻜﺲﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ 8و  4، 2 ،1 ،0/5ﻫﺎي ﻫﺎي ﺷﻜﻞ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺑﻌﺪ از ﺗﻴﻤﺎر ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖﻛﻠﻮﻧﻲ
ﻫﻨﺪه وﻗﻮع آﭘﻮﭘﺘﻮز داﺗﻴﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ ﻧﺸﺎن/ﻫﺎ ﺑﺎ رﻧﮓ آﻛﺮﻳﺪﻳﻦ اورﻧﺞآﻣﻴﺰي ﺳﻠﻮلرﻧﮓ ،ﭼﻨﻴﻦﻫﻢ .(<P0/10)در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﻛﻨﺘﺮل ﻧﺸﺎن داد 
  .ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺳﻪ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﭘﺎﻻدﻳﻮم ﺑﻮدﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖﭘﺲ از ﺗﻴﻤﺎر ﺳﻠﻮل
ﻳﻲ در ﺑﺮاﺑﺮ رده ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺳﺮﻃﺎن ﺗﺎﺛﻴﺮ ﺿﺪ ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﺑﺎﻻﻫﺎي ﭘﺎﻻدﻳﻮم ﻛﻤﭙﻠﻜﺲاﺳﺘﻔﺎده از ﻫﺎي اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ ﻳﺎﻓﺘﻪ :ﮔﻴﺮيﻧﺘﻴﺠﻪ
 . ﺑﺎﻋﺚ آﭘﻮﭘﺘﻮز ﺷﻮدﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ ﺳﻠﻮﻟﻲ را ﻛﺎﻫﺶ دﻫﺪ و ﺗﻮاﻧﺪ ﻣﻲﻛﺒﺪ داﺷﺘﻪ و 
  ، آﭘﻮﭘﺘﻮز، ﻧﻜﺮوزAND، 2GpeHرده ﺳﻠﻮﻟﻲ  :ﻛﻠﻴﺪيواژﮔﺎن
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ﻛـﻪ ﺑﺎﻋـﺚ  ﺗﻮاﻧﺪ ﭘﻴﻮﻧﺪ ﺑﺮﻗﺮار ﻛﻨﺪ ﻣﻲ Sﻫﺎي ﺣﺎوي اﺗﻢ ﺑﻴﻮﻣﻮﻟﻜﻮل
ﻫـﺎي اﻳﺠـﺎد از ﻣﻜﺎﻧﻴﺴـﻢ . [02،91] ﮔﺮدﻧـﺪ ﻏﻴﺮ ﻓﻌﺎل ﺷـﺪن آن ﻣـﻲ 
ﺗـﻮان ﺑـﻪ  ﺳﻴﺲ ﭘﻼﺗﻴﻦ ﻣﻲﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ در ﺳﻠﻮلﻣﻘﺎوﻣﺖ 
دار، ﻫـﺎي ﺗﻴـﻮل ﻏﻴﺮﻓﻌﺎل ﺷﺪن آن در داﺧﻞ ﺳﻠﻮل ﺗﻮﺳﻂ ﻣﻮﻟﻜـﻮل 
ﻫﺎﻳﻲ ﺑـﺮاي ﺧـﺎرج ﻛـﺮدن آن از ﺳـﻠﻮل، اﻓـﺰاﻳﺶ وﺟﻮد ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ
 ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ آن اﺷﺎره ﻛﺮد ﺗﺤﻤﻞو اﻳﺠﺎد  ANDﺮﻣﻴﻤﻲ ﻫﺎي ﺗ ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ
د اﺛـﺮات ﺟـﺎﻧﺒﻲ ﺳـﻴﺲ ﭘﻼﺗـﻴﻦ ﻣﺎﻧﻨـﺪ ﻋﻠﺖ وﺟـﻮ ﺑﻪ. [22،12،11]
ﻫـﺎي دﺳـﺘﮕﺎه ﺗﻮﻛﺴﻴﺴﻴﺘﻪ، اﺗﻮﺗﻮﻛﺴﻴﺴﻴﺘﻪ، ﻧﻔﺮوﺗﻮﻛﺴﻴﺴﻴﺘﻪ، آﺳـﻴﺐ 
ﻫﺎي زﻳﺎدي ﺑﺮاي ﻫﻤﻮاره ﺗﻼش ﻫﺎي ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان، ﮔﻮارش و آﺳﻴﺐ
ﺳـﺮﻃﺎﻧﻲ ﺑـﺎﻻ و  ﻫﺎﻳﻲ ﺑﺎ ﻗﺪرت ﺿﺪﭘﻴﺪا ﻛﺮدن داروﻫﺎ و ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
ﻳﻜـﻲ از . [32-52] اﺛـﺮات ﺟـﺎﻧﺒﻲ ﻛﻤﺘـﺮ ﺻـﻮرت ﮔﺮﻓﺘـﻪ اﺳـﺖ
ﻫﺎي ﻛﺎﻫﺶ اﺛﺮات ﺟﺎﻧﺒﻲ ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت ﺣﺎوي ﻓﻠﺰات ﺳـﻨﮕﻴﻦ، اﺳﺘﺮاﺗﮋي
اﺳﺘﻔﺎده از ﻓﻠﺰاﺗﻲ اﺳﺖ ﻛﻪ ﺧﺎﺻﻴﺖ ﺳﻤﻲ ﻛﻤﺘﺮي ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﭘﻼﺗـﻴﻦ 
ﺑﻪ ﻫﻤﻴﻦ ﻋﻠﺖ اﺳﺘﻔﺎده از دﻳﮕﺮ ﻓﻠـﺰات ﮔـﺮوه ﭘﻼﺗـﻴﻦ ﻧﻈﻴـﺮ  ؛دارﻧﺪ
اﺳﻤﻴﻮم و اﻳﺮﻳﺪﻳﻮم در ﺗﺤﻘﻴﻘـﺎت ﻣـﻮرد  ،ﻳﻮم، روﺗﻨﻴﻮم، رودﻳﻢدﭘﺎﻻ
ﻫﺎي  دﻳﮕﺮ اﺳﺘﻔﺎده از ﻛﻤﭙﻠﻜﺲروﻳﻜﺮد . [01] ﻪ اﺳﺖﺗﻮﺟﻪ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘ
ﺣﺎوي ﻟﻴﮕﺎﻧﺪ ﺳﻮﻟﻔﻮردار ﻣﺎﻧﻨﺪ ﺳﻴﺴـﺘﺌﻴﻦ، ﭘﻨﺴـﻴﻞ آﻣـﻴﻦ، ﻣﻴﺘـﻮﻧﻴﻦ، 
ﺧﺼﻮص ﻟﻴﮕﺎﻧﺪ ﺷﻼﺗﻪ ﻛﻨﻨـﺪه دي اﺗﻴـﻞ دي ﻪﺗﻴﻮره، ﺗﻴﻮﺳﻮﻟﻔﺎت و ﺑ
ﺪ ﻛﻪ اﻳﻦ ﻟﻴﮕﺎﻧـﺪﻫﺎ ﺑﺎﻋـﺚ ﻛـﺎﻫﺶ ﺑﺎﺷ ﻣﻲ )CTDD( ﺗﻴﻮﻛﺎرﺑﺎﻣﺎت
 ﺷـﻮﻧﺪ ﻫـﺎي ﺑـﺪن ﻣـﻲ ﺖ ﻓﻠﺰات ﺳﻨﮕﻴﻦ ﺑﺮ ﻛﻠﻴﻪ و دﻳﮕﺮ ﺑﺎﻓـﺖ ﺳﻤﻴ
ﺑﺎﺷﺪ ﻛـﻪ ﺑﺎﻋـﺚ  ﻣﻲ N وS  ﻋﻨﺎﺻﺮ ﻋﻠﺖ ﺧﺎﺻﻴﺖﺑﻪ و اﻳﻦ [62،01]
ﻫﺎي  ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ. [72،01] ﮔﺮدد ﺳﻨﮕﻴﻦ ﻣﻲ ﻓﻠﺰاتﻛﺎﻫﺶ اﺛﺮات ﺟﺎﻧﺒﻲ 
ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ ﻣﺘﻔﺎوت از ﺳﻴﺲ ﭘﻼﺗﻴﻦ ﺑـﺎ  ﺎﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ در اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﺑ
 01و  1ﻋﻠـﺖ ﺳـﺎﺧﺘﻤﺎن ﻣﺴـﻄﺢ ﺑـﻪ . ﻛﻨﻨﺪ ﭘﻴﻮﻧﺪ ﺑﺮﻗﺮار ﻣﻲ AND
ﻓﻨﺎﻧﺘﺮوﻟﻴﻦ ﻛﻪ در ﺳﺎﺧﺘﻤﺎن اﻳﻦ ﺳﻪ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﺟﺪﻳـﺪ ﺣﻀـﻮر دارد، 
 ANDﺗﻮاﻧﻨﺪ از ﻃﺮﻳﻖ ﭘﻴﻮﻧﺪ اﻳﻨﺘﺮﻛﺎﻟﻴﺸـﻦ ﺑـﺎ  ﭙﻠﻜﺲ ﻣﻲاﻳﻦ ﺳﻪ ﻛﻤ
ﻫﺎي ﺟﺪﻳﺪ در ﻣﻘﺎﻳﺴـﻪ ﺑـﺎ ﺳـﻴﺲ  اﻳﻦ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ. اﺗﺼﺎل ﺑﺮﻗﺮار ﻛﻨﻨﺪ
ﻫـﺎي رود ﻛﻪ اﺛﺮات ﺳﻤﻲ ﻛﻤـﻲ ﺑـﺮ روي ﺳـﻠﻮل  ﭘﻼﺗﻴﻦ اﻧﺘﻈﺎر ﻣﻲ
ﻫـﺎي ﻫﺎي ﺳﻮﻟﻔﻴﺪرﻳﻞ ﺳـﻠﻮل زﻳﺮا آﻧﻬﺎ ﺑﺎ ﮔﺮوه ؛ﻛﻠﻴﻮي داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﻨﺪ
ﺑـﺎ ﺗﻮﺟـﻪ ﺑـﻪ  ،ﻟـﺬا  .[82] دﻫﻨـﺪ  ﻫﺎي ﻛﻠﻴﻪ واﻛﻨﺶ ﻧﺸﺎن ﻧﻤﻲ ﺗﻮﺑﻮل
ﻫـﺎي ﺑـﻮدن اﺛـﺮات ﺳـﻤﻲ ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ  ﭘـﺎﻳﻴﻦ ﮔﺮ  ﮔﺰارﺷﺎﺗﻲ ﻛﻪ ﺑﻴﺎن
و  ﺑـﻮده  ﻛﻠﻴﻪﻫﺎي ﺳﻠﻮلﺗﻴﻮل ﺑﺮ روي  ﻫﺎي دي ﭘﺎﻻدﻳﻮم ﺣﺎوي ﮔﺮوه
ﺑﺮ ﭼﻨﻴﻦ ﺑﺎﻻ ﺑﻮدن ﻣﻴﺰان ﺑﺮوز و ﻣﺮگ و ﻣﻴﺮ ﻧﺎﺷﻲ از ﺳﺮﻃﺎن ﻛﺒﺪ ﻫﻢ
ﺳـﻠﻮﻟﻲ ﻣﺮﺑـﻮط ﺑـﻪ  ردهآن ﺷﺪﻳﻢ ﻛﻪ اﺛﺮ اﻳﻦ ﺳﻪ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ را ﺑـﺮ 
 .رد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار دﻫﻴﻢﻣﻮ ﻛﺒﺪﺳﺮﻃﺎن 
  
  ﻫﺎﻣﻮاد و روش
  داروﻫﺎ
در آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎه ﺷﻴﻤﻲ داﻧﺸﮕﺎه  ذﻳﻞﻫﺎي ﭘﺎﻻدﻳﻮم ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
ﺳﻴﺴﺘﺎن و ﺑﻠﻮﭼﺴﺘﺎن ﻣﺸﺎﺑﻪ ﭘﺮوﺗﻜﻞ ﮔﺰارش ﺷﺪه ﺗﻮﺳﻂ ﻣﻨﺼﻮري 
  .[92] ﻫﻤﻜﺎران ﺳﺎﺧﺘﻪ ﺷﺪ ﺗﺮﺷﻴﺰي و
 -1،01)ﺑﻴﺲ ( ﺗﻴﻮﻛﺮﺑﺎﻣﺎت دي) ﭘﺮوﭘﻴﻠﻦ ﺑﻴﺲ - 1،3-µ: 1ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
 ﺑﻮﺗﻴﻠﻦ ﺑﻴﺲ - 1،4-µ: 2ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ؛ ﻧﻴﺘﺮات( )II( ﻓﻨﺎﻧﺘﺮوﻟﻴﻦ ﭘﺎﻻدﻳﻮم
و ؛ ﻧﻴﺘﺮات(( II) ﻓﻨﺎﻧﺘﺮوﻟﻴﻦ ﭘﺎﻻدﻳﻮم - 1،01)ﺑﻴﺲ ( دي ﺗﻴﻮﻛﺮﺑﺎﻣﺎت)
 -1،01)ﺑﻴﺲ ( دي ﺗﻴﻮﻛﺮﺑﺎﻣﺎت) اوﻛﺘﻴﻠﻦ ﺑﻴﺲ -1،8 - µ: 3ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
ﺳﺎﺧﺘﺎر ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ اﻳﻦ ﺳﻪ ﺗﺮﻛﻴﺐ . ﻧﻴﺘﺮات(( II) ﻓﻨﺎﻧﺘﺮوﻟﻴﻦ ﭘﺎﻻدﻳﻮم
  .ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه اﺳﺖ 1ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره در 
 
 
 
  
    
        
  
 
  .ﺑﺎﺷﺪ( 3ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ) 8و ﻳﺎ ( 2ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ) 4 ،(1ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ) 3ﺗﻮاﻧﺪ اﻋﺪاد ﻣﻲ nﻫﺎي ﺟﺪﻳﺪ ﭘﺎﻻدﻳﻮم ﻛﻪ ﺳﺎﺧﺘﺎر ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ -1ﺷﻤﺎره  ﺷﻜﻞ
  
  ﻫﺎﮔﺮوه
در ارزﻳﺎﺑﻲ ﻛﻠﻮﻧﻲ و ﺑﺮرﺳﻲ ﻣﺮگ ﺳﻠﻮﻟﻲ  ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪﮔﺮوه
ﻣﺪت ﻫﻔﺖ ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل ﻛﻪ ﺑﻪ( اﻟﻒ :اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ ﺑﻪ ﺷﺮح ذﻳﻞ اﺳﺖ
 ﺗﻴﻤﺎرﮔﺮوه ( ب؛ و ﮔﺮﻓﺖﮔﻮﻧﻪ داروﻳﻲ ﻗﺮار ﻧﻤﻲروز ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﻴﺮﻫﻴﭻ
 8ﺻـﻔﺮ ﺗـﺎ ﻫـﺎي ﻫـﺎ ﺗﺤـﺖ ﺗـﺎﺛﻴﺮ ﻏﻠﻈـﺖ ﻛﻪ در اﻳﻦ ﮔﺮوه ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي ﺟﺪﻳـﺪ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲاز ( 8 ،4 ،2 ،1 ،0/5،0)ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ
و  آﻛﺮﻳـﺪﻳﻦ اورﻧـﺞ ﺑﺮاي ارزﻳﺎﺑﻲ ﻛﻠﻮﻧﻲ و رﻧـﮓ آﻣﻴـﺰي ﭘﺎﻻدﻳﻮم 
  . ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ اﺗﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ
  
    ﻛﺸﺖ ﺳﻠﻮﻟﻲ
-otapeH reviL namuH( 2GpeHرده ﺳﻠﻮﻟﻲ 
ﺷﺮﻛﺖ اﻧﺴﺘﻴﺘﻮ ﭘﺎﺳﺘﻮر از  )enil llec amonicraC ralullec
 ...، ﻫﺎي ﺟﺪﻳﺪ ﭘﺎﻻدﻳﻮم دي ﺗﻴﻮﻛﺎرﺑﺎﻣﺎﺗﻲاﺛﺮ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
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درﺻﺪ  01ﺣﺎوي  0461-IMPRاﻳﺮان ﺧﺮﻳﺪاري ﺷﺪ و در ﻣﺤﻴﻂ 
 1 اﺳﺘﺮﭘﺘﻮﻣﺎﻳﺴﻴﻦ/ ﺳﻴﻠﻴﻦﺑﻴﻮﺗﻴﻚ ﭘﻨﻲوي و ﻣﺤﻠﻮل آﻧﺘﻲﺳﺮم ﺟﻨﻴﻦ ﮔﺎ
 5و  73˚Cﻛﺸﺖ داده ﺷﺪ و ﺳﭙﺲ در اﻧﻜﻮﺑﺎﺗﻮر، در دﻣﺎي درﺻﺪ 
  . ﻧﮕﻬﺪاري ﺷﺪ 2OC درﺻﺪ
  
  ارزﻳﺎﺑﻲ ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژي ﺳﻠﻮﻟﻲ 
در ﭘﻠﻴﺖ ﻓﻼﺳﻚ  )2GpeH( ﻛﺒﺪرده ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺳﺮﻃﺎن 
ﺑﻌﺪ از ﮔﺬﺷﺖ ﻳﻚ ﻫﻔﺘﻪ آﻧﻬﺎ را ﺑﺎ ﺗﺮﻳﭙﺴﻴﻦ  .ﻛﺸﺖ داده ﺷﺪ 52T
ﻫﺰار ﺳﻠﻮل در ﻫﺮ  21، ﺗﻌﺪاد ﻛﺮدن ده و ﭘﺲ از ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻮژﺟﺪا ﻛﺮ
روز اول . ﻣﺪت ﻫﻔﺖ روز ﻛﺸﺖ داده ﺷﺪﻧﺪﭘﻠﻴﺖ ﺷﺶ ﺧﺎﻧﻪ ﺑﻪ
ﻫﺎ ﺑﺎ دوزﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ از ﺳﻪ ﻧﻮع ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖ ﺳﻠﻮل
ﻫﺎ ﺑﺎ ﻣﺨﻠﻮط رﻧﮓ ﺑﻌﺪ از ﻫﻔﺖ روز، ﺳﻠﻮل. ﭘﺎﻻدﻳﻮﻣﻲ ﺗﻌﻮﻳﺾ ﺷﺪ
 ﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪو اﺗ( ﻟﻴﺘﺮﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ 001) آﻛﺮﻳﺪﻳﻦ اورﻧﺞ
دﻗﻴﻘﻪ ﺑﻌﺪ ﺑﺎ  5 آﻣﻴﺰي ﺷﺪﻧﺪ ورﻧﮓ( ﻟﻴﺘﺮﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ 001)
ﻫﺴﺘﻪ . ﻣﻴﻜﺮوﺳﻜﻮپ ﻓﻠﻮﺋﻮرﺳﻨﺖ ﻣﺪل اﻟﻤﭙﻴﻮس ﺗﺼﺎوﻳﺮ ﺗﻬﻴﻪ ﮔﺮدﻳﺪ
ﻫﺎي آﭘﻮﭘﺘﻮﺗﻴﻚ ﻣﺘﺮاﻛﻢ و ﻗﻄﻌﻪ ﻗﻄﻌﻪ ﺷﺪه و ﺑﻪ راﺣﺘﻲ از ﺳﻠﻮل
ﻗﺎﺑﻞ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻫﺴﺘﻨﺪ، ﻋﻼوه ﺑﺮ آن در اﻳﻦ روش،  ﻃﺒﻴﻌﻲﻫﺎي ﺳﻠﻮل
ي ﻣﺘﺮاﻛﻢ ﺳﺒﺰ ﻛﻢ رﻧﮓ و ﻏﺸﺎي ﻮﺗﻴﻚ اوﻟﻴﻪ ﺑﺎ ﻫﺴﺘﻪﻫﺎي آﭘﻮﭘﺘﺳﻠﻮل
ﻫﺎي آﭘﻮﭘﺘﻮﺗﻴﻚ ﺗﺎﺧﻴﺮي ﺑﺎ ﻫﺴﺘﻪ ﻣﺘﺮاﻛﻢ ﺳﻴﺘﻮﭘﻼﺳﻤﻲ ﺳﺎﻟﻢ از ﺳﻠﻮل
 ﻫﺎي ﻧﻜﺮوﺗﻴﻚ ﻧﻴﺰﺳﻠﻮل .ﺑﺎﺷﻨﺪﻗﺮﻣﺰ و ﻗﻄﻌﻪ ﻗﻄﻌﻪ ﻗﺎﺑﻞ ﺗﻔﻜﻴﻚ ﻣﻲ
دﺳﺖ و ﺑﺪون ﻗﻄﻌﻪ ﻗﻄﻌﻪ ﺷﺪن ﺑﻪ رﻧﮓ زرد ﻣﺘﻤﺎﻳﻞ ﺑﻪ ﻗﺮﻣﺰ و ﻳﻚ
رﻧﮓ  ﻧﻴﺰ ﺑﻪ رﻧﮓ ﺳﺒﺰ ﭘﺮﻫﺎي ﺳﺎﻟﻢ ﺑﺎﺷﻨﺪ و ﺳﻠﻮلﻫﺴﺘﻪ ﻣﺸﺨﺺ ﻣﻲ
  .[03] ﻫﺴﺘﻨﺪ
  
  ارزﻳﺎﺑﻲ ﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ 
و از ﻫﺎ را ﺗﺮﭘﺴﻴﻨﻪ ﺑﺮاي ارزﻳﺎﺑﻲ ﻛﻠﻮﻧﻲ ﺳﻠﻮﻟﻲ، اﺑﺘﺪا ﺳﻠﻮل
ﻟﻴﺘﺮ ﻣﺤﻴﻂ ﻣﻴﻠﻲ 2ﺳﻠﻮل را در  00021ﻛﺮده و ﺗﻌﺪاد ﻛﻒ ﭘﻠﻴﺖ ﺟﺪا 
ﺳﻠﻮل در  0002ﻪ ﺑﻪ ﺗﻌﺪاد ﻛﺸﺖ رﻳﺨﺘﻪ و آن را در ﭘﻠﻴﺖ ﺷﺶ ﺧﺎﻧ
ﻣﺪت ﻳﻚ ﺷﺐ اﻧﻜﻮﺑﻪ ﻫﺎ را ﺑﻪﺳﭙﺲ ﺳﻠﻮل ﺧﺎﻧﻪ ﻛﺸﺖ داده و ﻫﺮ
ﻫﺎ را در ﺳﻠﻮل ،ﺳﭙﺲ .ﻫﺎ ﺑﻪ ﻛﻒ ﭘﻠﻴﺖ ﺑﭽﺴﺒﻨﺪﻛﺮده ﺗﺎ ﺳﻠﻮل
ﺑﻌﺪ  ،ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺳﻪ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﭘﺎﻻدﻳﻮﻣﻲ ﻗﺮار دادهﻣﻌﺮض ﻏﻠﻈﺖ
ﻛﺮﻳﺴﺘﺎل  درﺻﺪ 0/5)ﻫﺎ ﺑﺎ رﻧﮓ ﻛﺮﻳﺴﺘﺎل وﻳﻮﻟﻪ روز ﺳﻠﻮل 01از 
رﻧﮓ آﻣﻴﺰي ﺷﺪﻧﺪ و ﺗﺼﺎوﻳﺮي از ﻫﺮ ( درﺻﺪ 0/2ﻧﻮل وﻳﻮﻟﻪ در ﻣﺘﺎ
ﺳﻠﻮل ﺑﺎ  05ﻫﺎ ﺑﻴﺶ از ﭘﻠﻴﺖ ﺷﺶ ﺧﺎﻧﻪ ﺗﻬﻴﻪ ﺷﺪ و ﻛﻠﻮﻧﻲاز ﺧﺎﻧﻪ 
ﺻﻮرت  ﻫﺎ ﺑﻪو اﻧﺪازه ﻛﻠﻮﻧﻲ ﺷﻤﺎرش ﺷﺪﻧﺪ JegamIﺑﺮﻧﺎﻣﻪ 
ﻣﺎﻛﺮوﺳﻜﻮﭘﻲ از روي اﻳﻦ ﺗﺼﺎوﻳﺮ ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ 
 رﻧﮓ ﻫﺎي ﺑﻴﺸﺘﺮي ﻫﺴﺘﻨﺪ درﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ داراي ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮلﻛﻠﻮﻧﻲ)
  .[13] (ﺷﻮﻧﺪﺗﺮ و ﺑﺰرﮔﺘﺮ دﻳﺪه ﻣﻲآﻣﻴﺰي ﻛﺮﻳﺴﺘﺎل وﻳﻮﻟﻪ ﭘﺮ رﻧﮓ
  
  آﻧﺎﻟﻴﺰ آﻣﺎري
ﻫﺎي  زﻣﻮن ﺳﻪ ﺑﺎر ﺗﻜﺮار ﺷﺪه و دادهدر ﺗﻤﺎﻣﻲ ﻣﺮاﺣﻞ، ﻫﺮ آ
. ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﺑﻴﺎن ﺷﺪﻧﺪ±ﺻﻮرت اﻧﺤﺮاف ﻣﻌﻴﺎردﺳﺖ آﻣﺪه ﺑﻪﻪﺑ
اورﻧﺞ ﻫﺎي رﻧﮓ آﻣﻴﺰي ﺷﺪه ﺑﺎ آﻛﺮﻳﺪﻳﻦ ﺳﻠﻮلﭼﻨﻴﻦ ﻫﻢو  ﻫﺎﻛﻠﻮﻧﻲ
ﺑﺮاي ﺗﺠﺰﻳﻪ  ﺷﻤﺎرش ﺷﺪﻧﺪ و JegamIو اﺗﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ ﺑﺎ ﺑﺮﻧﺎﻣﻪ 
ار ﻧﺮم اﻓﺰ ازدﺳﺖ آﻣﺪه از ﺷﻤﺎرش ﻛﻠﻮﻧﻲ، ﻪاﻃﻼﻋﺎت ﺑ و ﺗﺤﻠﻴﻞ
ﻃﺮﻓﻪ و روش آﻧﺎﻟﻴﺰ وارﻳﺎﻧﺲ ﻳﻚ( 61 وﻳﺮاﻳﺶ) SSPSآﻣﺎري 
در ﺗﻤﺎم . آزﻣﻮن ﺗﻮﻛﻲ اﺳﺘﻔﺎده ﮔﺮدﻳﺪﭘﺲ و  )AVONA(
ﺑﺮاي . در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ P<0/50ﻫﺎ  دار آزﻣﻮن ﻫﺎ ﺳﻄﺢ ﻣﻌﻨﻲ ﺑﺮرﺳﻲ
  .اﺳﺘﻔﺎده ﮔﺮدﻳﺪ lecxEاﻓﺰار  رﺳﻢ ﻧﻤﻮدارﻫﺎ ﻧﻴﺰ از ﻧﺮم
  
  ﻧﺘﺎﻳﺞ
  ﻫﺎارزﻳﺎﺑﻲ ﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ
ﻫﺎ ﺑﺎ رﻧﮓ آﻣﻴﺰي ﻛﺮﻳﺴﺘﺎل وﻳﻮﻟﻪ ﻧﺸﺎن داد ارزﻳﺎﺑﻲ ﻛﻠﻮﻧﻲ
ﺳﻠﻮل ﺑﺎ اﻓﺰاﻳﺶ ﻏﻠﻈﺖ دارو در  05ﺑﺎ ﺑﻴﺶ از  ﻫﺎيﻛﻪ ﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ
ﻫﺎي ﻛﻪ در ﺳﻠﻮلﻃﻮريﺑﻪ ؛ﻫﺮ ﺳﻪ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﭘﺎﻻدﻳﻮم ﻛﺎﻫﺶ ﻳﺎﻓﺘﻪ
 2 ﺗﺎ 0/5ﻫﺎي ﻏﻠﻈﺖﻫﺎ در ﺗﻴﻤﺎر ﺷﺪه ﺑﺎ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﻳﻚ، ﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ
 8و  4ﻫﺎي ﻜﻪ در ﻏﻠﻈﺖﻟﻴﺘﺮ ﻛﺎﻫﺶ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺗﺎ اﻳﻨﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ
و در ( 1ﺷﻤﺎره  ﻧﻤﻮدار)رﺳﺪ ﻟﻴﺘﺮ ﺑﻪ ﺻﻔﺮ ﻣﻲﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ
ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻫﺎ ﺑﻌﺪ از ﺗﻴﻤﺎر ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖﻛﻠﻮﻧﻲ ﺗﻌﺪادﻧﻴﺰ  2ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم  8ﺗﺎ اﻳﻨﻜﻪ در ﻏﻠﻈﺖ  دﻫﺪروﻧﺪ ﻛﺎﻫﺸﻲ از ﺧﻮد ﻧﺸﺎن ﻣﻲ
ﻫﺎي ﻧﻴﺰ روﻧﺪ ﻛﺎﻫﺸﻲ ﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ 3در ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ  .رﺳﺪﺑﻪ ﺻﻔﺮ ﻣﻲ
و ﺷﻮد ﻟﻴﺘﺮ دﻳﺪه ﻣﻲﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ 8ﺗﺎ  0/5 ﻏﻠﻈﺖ ﻤﺎر ﺷﺪه ازﺗﻴ
ﻟﻴﺘﺮ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ 8ﻛﻤﺘﺮﻳﻦ ﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ در ﻏﻠﻈﺖ 
ﻫﺎي ﻛﻨﺘﺮل ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ ﺑﻴﻦ ﮔﺮوه(. 1ﺷﻤﺎره  ﻧﻤﻮدار) ﮔﺮددﻣﻲ
ﺗﻔﺎوت ﻫﺎ در ﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ، 3 و 2 ،1ي ﻫﺎو ﺗﻴﻤﺎر ﺷﺪه ﺑﺎ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
ﺑﺎ اﻓﺰاﻳﺶ ﻏﻠﻈﺖ  ﻫﺎﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲﻛﻪ ﻃﻮريﺑﻪ ؛دارد داري وﺟﻮدﻣﻌﻨﻲ
 ﺷﻤﺎره ﻃﻮر ﻛﻪ در ﺗﺼﻮﻳﺮﻫﻤﺎن (.1ﺷﻤﺎره  ﻧﻤﻮدار) اﺳﺖ ﻛﻤﺘﺮ ﺷﺪه
ﻫﺎي ﺗﻴﻤﺎر ﺷﺪه ﺑﺎ ﻫﺎ در ﭘﻠﻴﺖاﻧﺪازه ﻛﻠﻮﻧﻲ ،ﻣﺸﺨﺺ اﺳﺖ 2
ﮔﻮﻧﻪ ﺗﻴﻤﺎري در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﭘﻠﻴﺖ ﻛﻨﺘﺮل ﻛﻪ ﻫﻴﭻ 3 و 2 ،1ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
  .ﺑﺎﺷﺪﺗﺮ ﻣﻲﻛﻮﭼﻚ، اﻧﺪدرﻳﺎﻓﺖ ﻧﻜﺮده
  
   رﺳﻲ ﻣﺮگ ﺳﻠﻮﻟﻲﺑﺮ
ﻣﺪت ﻳﻚ ﻫﻔﺘﻪ ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﻴﺮ ﺧﺎﻧﻪ ﺑﻪ 6ﻫﺎ در ﭘﻠﻴﺖ ﺳﻠﻮل
ﻫﺎي ﭘﺎﻻدﻳﻮم ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ و ﺑﻌﺪ از رﻧﮓ دوزﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
ﻫﺎي زﻧﺪه، آﻣﻴﺰي ﺑﺎ آﻛﺮﻳﺪﻳﻦ اورﻧﺞ و اﺗﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ ﺳﻠﻮل
(. 3ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره ) آﭘﻮﭘﺘﻮﺗﻴﻚ و ﻧﻜﺮوﺗﻴﻚ ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ
ﺑﺎ اﻓﺰاﻳﺶ ﻏﻠﻈﺖ ﻫﺮ ﺳﻪ ﺎن داد ﻛﻪ ﻧﺸ ﻧﺘﺎﻳﺞ اﻳﻦ رﻧﮓ آﻣﻴﺰي
ﻫﺎي آﭘﻮﭘﺘﻮﺗﻴﻚ و ﻧﻜﺮوﺗﻴﻚ ﻧﺴﺒﺖ درﺻﺪ ﺳﻠﻮل ،ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﭘﺎﻻدﻳﻮم
 و ﻫﻤﻜﺎران زادهﻫﺎدي
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 lortnoC
 gµ1.0
 gµ 5.0
 gµ 1
 gµ 01
 gµ 02
ﻫﺎي ﻳﺎﺑﺪ و در اﻳﻦ ﺑﻴﻦ درﺻﺪ ﺳﻠﻮلﻫﺎي ﺳﺎﻟﻢ اﻓﺰاﻳﺶ ﻣﻲﺑﻪ ﺳﻠﻮل
-ﻫﺎي ﻧﻜﺮوﺗﻴﻚ اﻓﺰاﻳﺶ ﻣﻲآﭘﻮﭘﺘﻮﺗﻴﻚ ﺧﻴﻠﻲ ﺑﻴﺸﺘﺮ از درﺻﺪ ﺳﻠﻮل
 ﮔﻮﻳﺎي اﻳﻦ 2 ﺷﻤﺎره و ﻧﻤﻮدار 1 ﺷﻤﺎره ﺟﺪول ،ﭼﻨﻴﻦﻫﻢ. ﻳﺎﺑﺪ
ﻫﺎي ﻣﻄﻠﺐ اﺳﺖ ﻛﻪ ﺑﺎ اﻓﺰاﻳﺶ ﻏﻠﻈﺖ ﻫﺮ ﺳﻪ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮل
 8ﻫﺎي ﻛﻪ در ﻏﻠﻈﺖﻃﻮريﺑﻪ ؛ﻛﻨﺪﺳﺮﻃﺎﻧﻲ زﻧﺪه ﻛﺎﻫﺶ ﭘﻴﺪا ﻣﻲ
ﻫﺎي زﻧﺪه درﺻﺪ ﺳﻠﻮل 2و 1ﻫﺎي ﻟﻴﺘﺮ از ﻛﻤﭙﻠﻜﺲﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲﻣﻴﻜﺮو
 8ﻫﺎي ﺗﻴﻤﺎر ﺷﺪه ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ ﺑﺎﺷﺪ و در ﺳﻠﻮلﺑﺮاﺑﺮ ﺻﻔﺮ ﻣﻲ
ﻫﺎي زﻧﺪه ﻧﻴﺰ درﺻﺪ ﺳﻠﻮل 3ﻟﻴﺘﺮ از ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  .ﺑﺎﺷﺪدرﺻﺪ ﻣﻲ 1/3ﺑﺴﻴﺎر ﭘﺎﻳﻴﻦ و ﺑﺮاﺑﺮ 
  
  
    
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
  
   3 و 2 ،1 ﻫﺎيﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲﺑﻌﺪ از ﺗﻴﻤﺎر ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ)2GpeH( ﻫﺎي اﻳﺠﺎد ﺷﺪه رده ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺳﺮﻃﺎن ﻛﺒﺪ ﺗﺼﻮﻳﺮ ﻛﻠﻮﻧﻲ -2ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
 3ﻫﺎي ﺗﻴﻤﺎر ﺷﺪه ﺑﺎ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﺳﻠﻮل: ج ،2ﺗﻴﻤﺎر ﺷﺪه ﺑﺎ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﻫﺎي ﺳﻠﻮل: ب ،1ﻫﺎي ﺗﻴﻤﺎر ﺷﺪه ﺑﺎ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﺳﻠﻮل: اﻟﻒ
 
 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
اﺧﺘﻼف . دﻫﺪرا ﻧﺸﺎن ﻣﻲ  2GpeHﻫﺎي رده ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺑﺮ ﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ 3و 2 ،1ﻫﺎي ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲاﻳﻦ ﻧﻤﻮدار ﺗﺎﺛﻴﺮ رﻗﺖ -1ﺷﻤﺎره  ﻧﻤﻮدار
  <P**(٠/١٠) و <P*(٠/١٠٠) .ﮔﺮددﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﻲ 3و 2 1،ﻨﺘﺮل در ﻫﺮ ﺳﻪ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﻫﺎي ﺗﻴﻤﺎر ﺷﺪه در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﻛداري در ﺑﻴﻦ ﮔﺮوهﻣﻌﻨﻲ
 * *
 *
 * *
*
*
*
*
*
*
*
*
*
*
*
*
   ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ2 ﻛﻨﺘﺮل
   ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ0/5ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ4
   ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ1   ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ8
 ب
 ﻛﻨﺘﺮل
   ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ0/5
   ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ1
   ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ2
   ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ4
   ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ 8
 ج
 ﻛﻨﺘﺮل
   ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ0/5
   ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ1
   ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ2
   ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ4
   ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ 8
 اﻟﻒ
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 2 1، ﻫﺎيﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒاﺗﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ ﺑﻌﺪ از ﻫﻔﺖ روز ﻛﺸﺖ در ﺣﻀﻮر ﻏﻠﻈﺖ/ ﻫﺎ ﺑﺎ آﻛﺮﻳﺪﻳﻦ اورﻧﺞرﻧﮓ آﻣﻴﺰي ﺳﻠﻮل -3ﺷﻜﻞ ﺷﻤﺎره 
 .ﻫﺎي آﭘﻮﭘﺘﻮﺗﻴﻚ و ﻧﻜﺮوﺗﻴﻚ از دوزﻫﺎي ﻛﻤﺘﺮ ﺑﻪ دوزﻫﺎي ﺑﻴﺸﺘﺮ اﻓﺰاﻳﺶ ﻳﺎﻓﺖﻓﻮق، درﺻﺪ ﺳﻠﻮل ﻫﺎيﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲﺑﻌﺪ از ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻏﻠﻈﺖ. 3و
اي زرد رﻧﮓ و ﻗﻄﻌﻪ ﻓﻄﻌﻪ ﻫﺎي آﭘﻮﭘﺘﻮﺗﻴﻚ ﻛﻪ داراي ﻫﺴﺘﻪاي ﺳﺒﺰ رﻧﮓ از ﺳﻠﻮلﻫﺎي زﻧﺪه ﺑﺎ ﻫﺴﺘﻪﺷﻮد ﺳﻠﻮلﮔﻮﻧﻪ ﻛﻪ در اﻳﻦ ﺗﺼﻮﻳﺮ دﻳﺪه ﻣﻲﻫﻤﺎن
 :pAو  sisorceN :N ،eviL : L .ﺑﺎﺷﺪاي ﻗﺮﻣﺰ رﻧﮓ در ﺷﻜﻞ ﻣﺸﺨﺺ ﻣﻲﻚ ﻧﻴﺰ ﺑﺎ ﻫﺴﺘﻪﻫﺎي ﻧﻜﺮوﺗﻴﺳﻠﻮل. ﺑﺎﺷﻨﺪﻫﺴﺘﻨﺪ ﻗﺎﺑﻞ ﺗﻔﻜﻴﻚ ﻣﻲ
  .sisotpopA
  
 .اﻧﺪﺗﻴﻤﺎر ﺷﺪه 3و  2  ،1 ﻫﺎيﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎن ﻛﺒﺪ ﻛﻪ ﺑﺎ دوزﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲآﭘﻮﭘﺘﻮﺗﻴﻚ و ﻧﻜﺮوﺗﻴﻚ ﺳﻠﻮل ،ﻫﺎي زﻧﺪهدرﺻﺪ ﺳﻠﻮل - 1 ﺷﻤﺎره ﺟﺪول
 .ﺪﻧاهﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﺑﻴﺎن ﺷﺪ±ﺻﻮرت اﻧﺤﺮاف ﻣﻌﻴﺎرﺳﺖ آﻣﺪه ﺑﻪدﻪﻫﺎي ﺑ ﻫﺮ آزﻣﻮن ﺳﻪ ﺑﺎر ﺗﻜﺮار ﺷﺪه و داده
 
 
 
  
  3ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ  2ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ  1ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ) ﻏﻠﻈﺖ
 (ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ ﺑﺮ
-ﺳﻠﻮل درﺻﺪ
 ﻫﺎي زﻧﺪه
-ﺳﻠﻮل درﺻﺪ
 ﻫﺎي آﭘﻮﭘﺘﻮﺗﻴﻚ
-ﺳﻠﻮل درﺻﺪ
 ﻫﺎي ﻧﻜﺮوﺗﻴﻚ
-ﺳﻠﻮلدرﺻﺪ 
 ﻫﺎي زﻧﺪه
-ﺳﻠﻮلدرﺻﺪ
 ﻫﺎي آﭘﻮﭘﺘﻮﺗﻴﻚ
-ﺳﻠﻮلدرﺻﺪ
 ﻫﺎي ﻧﻜﺮوﺗﻴﻚ
-ﺳﻠﻮل درﺻﺪ 
  هﻫﺎي زﻧﺪ
-ﺳﻠﻮل درﺻﺪ
 ﻫﺎي آﭘﻮﭘﺘﻮﺗﻴﻚ
-ﺳﻠﻮلدرﺻﺪ
 ﻫﺎي ﻧﻜﺮوﺗﻴﻚ
 0/0±0/0 0/0±0/0 0/0±0/001  6/0±3/0 0/0±0/0 6/0±7/99  6/0±3/0 0/0±0/0 6/0±7/99 0
 6/2±0/4 5/1±3/32 0/3±7/27  2/3±3/3 6/5±0/02 2/3±7/67  1/2±7/2 5/4±7/42 5/2±7/27 5/0
 3/2±3/5 3/2±7/53 0/4±0/95  1/1±3/7 6/0±3/24 5/1±3/05  5/1±3/2 7/5±7/14 4/4±0/65 1
 5/1±3/7 5/5±3/85 0/4±3/43  5/1±3/01 6/3±0/25 3/2±7/73  0/3±0/8 2/4±7/86 5/1±3/32 2
 5/2±3/9 8/3±7/37 0/2±0/71  5/1±3/01 0/2±0/68 6/0±7/3  0/2±0/01 1/2±7/98 6/0±3/0 4
 5/1±7/9 0/1±0/98 3/2±3/1  6/4±0/31 6/4±0/78 0/0±0/0  9/2±7/01 9/2±3/98 0/0±0/0 8
  1ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
  ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ/ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم 1
A
 B
  ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ/ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم 8
A
 C
  2ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
  ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ/ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم 1
A
D
  ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ/ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم 8
A
E
  3ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ/ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم1
A
L
F
  ﻣﻴﻠﻲ ﻟﻴﺘﺮ/ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم 8
N
 G
 ﻛﻨﺘﺮل
L
 A
 و ﻫﻤﻜﺎران زادهﻫﺎدي
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ﻫﺎي زﻧﺪه، آﭘﻮﭘﺘﻮﺗﻴﻚ و ﻧﻜﺮوﺗﻴﻚ ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮل - 2ﻧﻤﻮدار ﺷﻤﺎره 
ﻫﺎي ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲﺗﻴﻤﺎر ﺷﺪه ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ 2GpeHدر رده ﺳﻠﻮﻟﻲ 
 .3و  2 ،1
  
  ﺑﺤﺚ
ﻫـﺎي  اي ﻛﻪ روي ﻣﻮش ﺑﺎ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﮔﺴﺘﺮده 0691 ﻪدر دﻫ
-sic[ ﮔﺮدﻳﺪ ﻛﻪ ﺳﻴﺲ ﭘﻼﺗﻴﻦ آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺖ ﻣﺸﺨﺺ
داراي  PDD-sic ro ] )II( munitalporolhcidenimmaid
ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﺑﻮده و اﻳﺰوﻣﺮ ﺗﺮاﻧﺲ آن ﻓﺎﻗﺪ اﻳﻦ اﺛﺮ ﺑﻮده و  ﺧﺎﺻﻴﺖ ﺿﺪ
ﻟﺤـﺎظ ﺑـﻪ ﺣﺎل اﺳـﺘﻔﺎده از اﻳـﻦ دارو ﺑﺎ اﻳﻦ .ﺑﺎﺷﺪ ﻋﻤﻼ ﻏﻴﺮﻓﻌﺎل ﻣﻲ
-ﻣﺤﺪودﻳﺖ ،زﻧﺪﻫﺎي ﺳﺎﻟﻢ ﺑﺪن آﺳﻴﺐ ﻣﻲاﻳﻨﻜﻪ ﺑﻪ ﺑﺴﻴﺎري از ﺑﺎﻓﺖ
ﺗـﺎ اﺳـﺖ ﻫـﺎ ﺑﺎﻋـﺚ ﺷـﺪه اﻳﻦ ﻣﺤﺪودﻳﺖ. ﻗﺎﺑﻞ ﺗﻮﺟﻬﻲ دارد ﻫﺎي
ﻫﺎﻳﻲ ﺟﻬﺖ ﺳﺎﺧﺖ داروﻫﺎﻳﻲ ﺑﺮ ﭘﺎﻳﻪ ﭘﻼﺗﻴﻦ ﻳﺎ ﭘﻼدﻳﻮم اﻧﺠﺎم ﺗﻼش
ﻫﺎي ﻃﺒﻴﻌﻲ داراي ﺳﻤﻴﺖ ﻛﻢ و ﻧﺴـﺒﺖ ﺑـﻪ ﺷﻮد ﻛﻪ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺳﻠﻮل
 ،ﺑﻨـﺎﺑﺮاﻳﻦ . ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﻗﺪرت ﺗﺨﺮﻳﺒـﻲ ﺑـﺎﻻ داﺷـﺘﻪ ﺑﺎﺷـﺪ ﺳﻠﻮل
، ﻨﻴﻮم، رودﻳﻢﺗﻳﻮم، رودﭘﺎﻻ ﻧﻈﻴﺮاﺳﺘﻔﺎده از دﻳﮕﺮ ﻓﻠﺰات ﮔﺮوه ﭘﻼﺗﻴﻦ 
. [01] ﻪ اﺳﺖاﺳﻤﻴﻮم و اﻳﺮﻳﺪﻳﻮم در ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ﻣﻮرد ﺗﻮﺟﻪ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘ
ﻫﺎي ﺣﺎوي ﻟﻴﮕﺎﻧﺪ ﺳـﻮﻟﻔﻮردار ﻣﺎﻧﻨـﺪ  اﺳﺘﻔﺎده از ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ،ﭼﻨﻴﻦﻫﻢ
ﺧﺼـﻮص ﻪﺳﻴﺴﺘﺌﻴﻦ، ﭘﻨﺴﻴﻞ آﻣﻴﻦ، ﻣﻴﺘﻮﻧﻴﻦ، ﺗﻴﻮره، ﺗﻴﻮﺳﻮﻟﻔﺎت و ﺑ  ـ
ﻣﻮرد ﺗﻮﺟﻪ  )CTDD( ﺗﻴﻮﻛﺎرﺑﺎﻣﺎتدياﺗﻴﻞﻟﻴﮕﺎﻧﺪ ﺷﻼﺗﻪ ﻛﻨﻨﺪه دي
ﺖ اﻳﻦ ﻟﻴﮕﺎﻧﺪﻫﺎ ﺑﺎﻋﺚ ﻛﺎﻫﺶ ﺳـﻤﻴ ﺧﺎﻃﺮ اﻳﻨﻜﻪ ﺑﻪ ؛ﻪ اﺳﺖﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘ
و  [62،01] ﺷـﻮﻧﺪ ﻫﺎي ﺑﺪن ﻣـﻲ  ﻳﮕﺮ ﺑﺎﻓﺖﻓﻠﺰات ﺳﻨﮕﻴﻦ ﺑﺮ ﻛﻠﻴﻪ و د
ﺑﺎﺷـﺪ ﻛـﻪ ﺑﺎﻋـﺚ ﻛـﺎﻫﺶ  ﻣﻲ N وS  ﻋﻨﺎﺻﺮ ﺑﻪ ﻋﻠﺖ ﺧﺎﺻﻴﺖ اﻳﻦ
 روداﻧﺘﻈـﺎر ﻣـﻲ  .[72،01] ﮔـﺮدد ﺳـﻨﮕﻴﻦ ﻣـﻲ  ﻓﻠﺰاتاﺛﺮات ﺟﺎﻧﺒﻲ 
ﻋﻠـﺖ وﺟـﻮد ﻓﻠـﺰ ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده در اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴـﻖ ﺑـﻪ ﻫﺎي ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
-ﺗﻴـﻮ دياﺗﻴـﻞ ﭼﻨـﻴﻦ ﺣﻀـﻮر دي ﺟﺎي ﻓﻠﺰ ﭘﻼﺗﻴﻦ و ﻫـﻢ ﭘﺎﻻدﻳﻮم ﺑﻪ
ﻫـﺎي ﻛﻠﻴـﻪ ﻛﺎرﺑﺎﻣﺎت در ﺳﺎﺧﺘﺎر ﺧﻮد اﺛﺮ ﺳﻤﻲ ﻛﻤﺘﺮي ﺑـﺮ ﺳـﻠﻮل 
ﻫـﺎي ﻧﺘﺎﻳﺞ اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﻧﺸﺎن داد ﻛـﻪ اﻳـﻦ ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ . داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﻨﺪ
ﻫـﺎي ﺳـﺮﻃﺎﻧﻲ ﻛﺒـﺪ اي ﺑﺮ روي ﺳـﻠﻮل دﻳﻮم اﺛﺮات ﺳﻤﻲ ﺑﺎﻟﻘﻮهﭘﺎﻻ
 1و  0/5)ﻫﺎ ﻫﺎي ﭘﺎﻳﻴﻦ اﻳﻦ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲﻛﻪ ﺣﺘﻲ ﻏﻠﻈﺖﻃﻮريﺑﻪ ؛دارﻧﺪ
ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﻛﺒﺪ ﻫﺎي ﺳﻠﻮلﺑﺎﻋﺚ ﻛﺎﻫﺶ ﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ( ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم
ﺑـﺮ روي  1ﺷﻮد و در ﺑﻴﻦ اﻳﻦ ﺳﻪ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ اﺛﺮ ﺳﻤﻲ ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ ﻣﻲ
ﻛـﻪ ﻃـﻮري ﺑﻪ ؛ﺑﻴﺸﺘﺮ ﺑﻮده ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ از دو ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ دﻳﮕﺮﺳﻠﻮل
ﻟﻴﺘﺮ از اﻳﻦ ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ ﺑﺎﻋـﺚ ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ 8و  4 ﻫﺎي ﻏﻠﻈﺖ
. ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﻛﺒﺪ ﺷﺪه اﺳـﺖ ﻋﺪم ﺗﺸﻜﻴﻞ ﻫﺮﮔﻮﻧﻪ ﻛﻠﻮﻧﻲ از ﺳﻠﻮل
ﺑﻪ اﻳﻨﻜﻪ اﻳﻦ ﺳﻪ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ از ﻟﺤﺎظ وزن و اﻧﺪازه ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ  ﻪﺗﻮﺟ ﺑﺎ
-ﺑـﻪ  1ﺗﻮان اﺳﺘﻨﺒﺎط ﻛﺮد ﻛﻪ ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ ﻣﻲ ﻟﺬا ،ﺑﺎﻫﻢ اﺧﺘﻼف دارﻧﺪ
ﻴـﺖ ﺑﻬﺘـﺮي ﺑـﺮاي داراي ﻗﺎﺑﻠ ،ﺗـﺮي ﻛـﻪ دارد ﺮ اﻧﺪازه ﻛﻮﭼﻚﺧﺎﻃ
رﻧﮓ آﻣﻴﺰي آﻛﺮﻳﺪﻳﻦ . ﺑﺎﺷﺪﻣﻲ ANDﻛﺎﻟﻴﺸﻦ ﺑﺎ ﺗﺸﻜﻴﻞ ﭘﻴﻮﻧﺪ اﻳﻨﺘﺮ
ﻫﺎي ﻫﺮ ﺳﻪ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ در ﻏﻠﻈﺖﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ اﺗﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ  /اورﻧﺞ
 ﻛـﻪ اﻳـﻦ ﻃـﻮري ﺑﻪ ؛ﺷﻮﻧﺪﻣﻲﻫﺎ ﭘﺎﻳﻴﻦ ﺑﺎﻋﺚ آﭘﻮﭘﺘﻮز و ﻧﻜﺮوز ﺳﻠﻮل
آﭘﻮﭘﺘﻮز اﻟﻘﺎ ﻟﻴﺘﺮ ﺑﺎﻋﺚ ﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲﻣﻴﻜﺮوﮔ 0/5در ﻏﻠﻈﺖ  ﻫﺎﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
ﻫﺎي زﻧﺪه ﮔﺮدﻳﺪﻧﺪ و ﻫﺮﭼﻪ ﻏﻠﻈﺖ دوزﻫـﺎ اﻓـﺰاﻳﺶ ﭘﻴـﺪا در ﺳﻠﻮل
-ﻧﻈﺮ ﻣـﻲ ﺑﻪ ،ﺪﺷﻫﺎي آﭘﻮﭘﺘﻮﺗﻴﻚ اﻓﺰوده ﻣﻲد ﺑﺮ درﺻﺪ ﺳﻠﻮلﺮﻛﻣﻲ
ﻛـﻪ ﺑﺎي ﭘﻴﺮﻳـﺪﻳﻦ  -2،2'ﻓﻨﺎﻧﺘﺮوﻟﻴﻦ ﺑﻪ ﺟﺎي - 1،01رﺳﺪ ﺟﺎﻳﮕﺰﻳﻨﻲ
ﻟﻴﺖ ﺑﺎﻋﺚ اﻓﺰاﻳﺶ ﻓﻌﺎﻫﺎي ﻓﻠﺰي وﺟﻮد دارد در ﺑﻌﻀﻲ از ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
ﻣﻮﻗﻌﻴـﺖ ﺟﺎﻧﺸـﻴﻨﻲ  .[92] دﻮﺷ ـﻣـﻲ ﻫﺎ ﺿﺪ ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ اﻳﻦ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
ﻫﺎي ﻫﺎ ﺑﺮ روي ﻟﻴﮕﺎﻧﺪﻫﺎي ﻓﻠﺰي، ﻧﻘﺶ ﻣﻬﻤﻲ در ﺗﻌﻴﻴﻦ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖﮔﺮوه
در  .[23] ﻛﻨـﺪ ﺎ ﻣـﻲ ﻫﺎي ﺳﻨﺘﺰ ﺷﺪه اﻳﻔ  ـﺿﺪ ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ اﻳﻦ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
ﻫﻤﻜـﺎران ﺗـﺎﺛﻴﺮ دو ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ ﺟﺪﻳـﺪ  ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻣﺸﺎﺑﻬﻲ ﺗﺮﺷـﻴﺰي و 
و آن را ﻛﺮده ﺑﺮرﺳﻲ   265Kﺮ رده ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺑﭘﻼﺗﻴﻨﻴﻮم و ﭘﺎﻻدﻳﻮم را 
ﺑﻪ اﻳﻦ ﻧﺘﻴﺠﻪ رﺳﻴﺪﻧﺪ ﻛﻪ اﻳﻦ دو آﻧﻬﺎ  .ﺑﺎ ﺳﻴﺲ ﭘﻼﺗﻴﻦ ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﻛﺮدﻧﺪ
 .ﺪﻧ  ـدارﺗﺮﻛﻴﺐ اﺛﺮات ﺿﺪ ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﺑﻴﺸﺘﺮي ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺳﻴﺲ ﭘﻼﺗـﻴﻦ 
 ﻫﺎي اﻳﻦ رده ﺣﺴﺎﺳﻴﺖ ﻣﺘﻔﺎوﺗﻲ را در ﻣﻘﺎﺑﻞ اﻳـﻦ دو ﺳﻠﻮلﭼﺮا ﻛﻪ 
آرﻳـﺎن ﭘـﻮر و ي در ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ  .[33] ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﺳﻨﺘﺰ ﺷﺪه ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ
ﻛﺒـﺪ، ﺳـﻠﻮﻟﻲ  ردهﭘﺎﻻدﻳﻮم ﺟﺪﻳﺪ روي ﺳﻪ  ﺳﻪ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﻫﻤﻜﺎران
ﮔﺮﻓﺖ و ﻧﺘﻴﺠﻪ ﺑـﺎ ﺳـﻴﺲ ﭘﻼﺗـﻴﻦ  رﻳﻪ و ﺗﺨﻤﺪان ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار
ﺲﻜﻠﭙﻤﻛ ﺮﺛاﻲﺗﺎﻣﺎﺑرﺎﻛﻮﻴﺗ يد مﻮﻳدﻻﺎﭘ ﺪﻳﺪﺟ يﺎﻫ ،... 
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ﺪﻳدﺮﮔ ﻪﺴﻳﺎﻘﻣ . ﻪﻌﻟﺎﻄﻣ ﻦﻳا رد ﻲﻟﻮﻠـﺳ هدر  ﻪـﻳر نﺎﻃﺮـﺳ(A549) 
 ﻞـﺑﺎﻘﻣ رد ار ﺖﻴـﺳﺎﺴﺣ ﻦﻳﺮﺘﺸﻴﺑ  ﺲﻜﻠﭙـﻤﻛ Cl][Pd(bpy)(Bu-
dtc) ﺪﺒﻛ نﺎﻃﺮﺳ ﻲﻟﻮﻠﺳ هدر و (HepG2)  ار ﺖﻴـﺳﺎﺴﺣ ﻦﻳﺮﺘﺸﻴﺑ
ﻜﻠﭙﻤﻛ ﻞﺑﺎﻘﻣ ردﺲ Cl][Pd(bpy)(hex-dtc) ا ،داد نﺎـﺸﻧ دﻮﺧ ز
ﻢﻫ ﻦﻴـﻨﭼ،  ناﺪـﻤﺨﺗ نﺎﻃﺮـﺳ ﻲﻟﻮﻠـﺳ هدر (OV2008)  ﻦﻳﺮﺘـﺸﻴﺑ
ﻞﺑﺎﻘﻣ رد ار ﺖﻴﺳﺎﺴﺣ ﺲﻜﻠﭙﻤﻛCl ][Pd(bpy)(Bu-dtc) زا  دﻮﺧ
داد نﺎﺸﻧ ]10[.  ﻲﻟﻮـﻜﻟﻮﻣ هزاﺪـﻧا و يرﺎﺘﺧﺎـﺳ توﺎـﻔﺗ ﻪﺑ ﻪﺟﻮﺗ ﺎﺑ
ﺲﻜﻠﭙﻤﻛ ﻪـﺳ ﺎـﺑ ﻖـﻴﻘﺤﺗ ﻦﻳا رد ﻪﻌﻟﺎﻄﻣ درﻮﻣ مﻮﻳدﻻﺎﭘ ﺪﻳﺪﺟ يﺎﻫ
 ﻮـﻣ ﺪﻳﺪﺟ مﻮﻳدﻻﺎﭘ ﺲﻜﻠﭙﻤﻛ نﺎـﻳرآ ﻖـﻴﻘﺤﺗ رد ﻪـﻌﻟﺎﻄﻣ در و رﻮـﭘ
ﺲﻜﻠﭙﻤﻛ ﻦﻳا ﻪﻛ دراد دﻮﺟو نﺎﻜﻣا ﻦﻳا نارﺎﻜﻤﻫ ﻲﺗوﺎﻔﺘﻣ تاﺮﺛا ﺎﻫ
لﻮﻠﺳ ﺮﺑ ارﺪﻨﻳﺎﻤﻧ لﺎﻤﻋا ﻲﻧﺎﻃﺮﺳ يﺎﻫ. Kontek  نﺎـﺸﻧ نارﺎﻜﻤﻫ و
 ﺲﻜﻠﭙﻤﻛ ﻪﻛ ﺪﻧداد ﻲﻣﻮـﻤﻋ لﻮـﻣﺮﻓ ﺎـﺑ مﻮﻳدﻻﺎـﭘ هﺪﺷ ﺰﺘﻨﺳ ﺪﻳﺪﺟ 
trans-[PdCl2(2-pmOpe)2]  ياراد ﻪﻛdiethyl(pyridin-2-
ylmethyl)phosphates  ﻲـﻣ دﻮـﺧ نﺎﻤﺘﺧﺎﺳ رد ﺪـﺷﺎﺑ ، ﺚـﻋﺎﺑ
ﻚﻳژﻮﻟﻮﻓرﻮﻣ تاﺮﻴﻴﻐﺗ هدر ﻲﻧﺎﻃﺮـﺳ ﻲﻟﻮﻠﺳ يﺎﻫA549  وHT29 
ﻲﻣددﺮﮔ .هدر ﻦﻳا ردﺎﻘﻟا ﻪﺑ ردﺎﻗ ﺲﻜﻠﭙﻤﻛ ﻦﻳا ﻲﻟﻮﻠﺳ يﺎﻫء زﻮﺘﭘﻮﭘآ 
لﻮﻠﺳ رد زوﺮﻜﻧ وﺑ ﺎﻫﻮد ]34[.  
ﻪﺠﻴﺘﻧ يﺮﻴﮔ  
ﻪﺘﻓﺎﻳﺲﻜﻠﭙﻤﻛ ﻪﻛ داد نﺎﺸﻧ ﻪﻌﻟﺎﻄﻣ ﻦﻳا يﺎﻫيﺎﻫ يد-
ﺑﺮﻛﻮﻴﺗﺎﻲﺗﺎﻣ  مﻮﻳدﻻﺎﭘلﻮﻠﺳ يژﻮﻟﻮﻓرﻮﻣ يور ﺮﺑ ﺮﻴﺛﺎﺗ ﻲﻧﺎﻃﺮﺳ يﺎﻫ
 و هدﻮﺑ زﻮﺘﭘﻮﭘآ يﺎﻘﻟا ﻪﺑ ردﺎﻗ و ﻪﺘﺷاد ﻲﻳﻻﺎﺑﻢﻫ ،ﻦﻴﻨﭼﻲﻧﻮﻠﻛ زا -
لﻮﻠﺳ ﻲﻳازﻲﻣ ﺪﺒﻛ نﺎﻃﺮﺳ ﻲﻟﻮﻠﺳ هدر يﺎﻫﺪﻫﺎﻛ .ﺲﻜﻠﭙﻤﻛ ﻦﻳا ﺎﻫ
ﻲﻣاﻮﺗﻧﻂﻳاﺮﺷ رد ﻲﻠﻴﻤﻜﺗ تﺎﻌﻟﺎﻄﻣ مﺎﺠﻧا زا ﺪﻌﺑ ﺪﻨ نورد ﻲﻨﺗﺑﻪ -
 يوراد ناﻮﻨﻋﺐﺳﺎﻨﻣ ﻦﻳﺰﮕﻳﺎﺟ  نﺎﻃﺮﺳ نﺎﻣرد ياﺮﺑﺪﺒﻛ  بﻮﺴﺤﻣ
ﻮﺷﻧﺪ.  
  
ﻲﻧادرﺪﻗ و ﺮﻜﺸﺗ  
ﻲﻣ مزﻻ دﻮﺧ ﺮﺑ نﺎﮔﺪﻨﺴﻳﻮﻧ تﺎـﻘﻴﻘﺤﺗ ﻪـﺘﻴﻤﻛ زا ﻪﻛ ﺪﻨﻧاد
 و ﻞـﻴﺑدرا ﻲﻜـﺷﺰﭘ مﻮـﻠﻋ هﺎﮕﺸﻧاد ﻲﺸﻫوﮋﭘ ﺖﻳﺮﻳﺪﻣ و ﻲﻳﻮﺠﺸﻧاد
 هوﺮﮔ مﺮﺘﺤﻣ ﺖﻳﺮﻳﺪﻣ و ﻲﺤﻳﺮﺸﺗ مﻮﻠﻋ يژﻮﻟﻮﻛﺎـﻣرﺎﻓ و يژﻮﻟﻮﻳﺰﻴﻓ
ﻪﺑ ﻲﻧادرﺪﻗ ﻪﻌﻟﺎﻄﻣ ﻦﻳا رد يرﺎﻜﻤﻫ و تﺪﻋﺎﺴﻣ ﺮﻃﺎﺧﺪﻳﺎﻤﻧ.  ﻪـﻟﺎﻘﻣ
ﺮﺑ ﺮﺿﺎﺣنﺎﻳﺎﭘ زا ﻪﺘﻓﺮﮔﻧ هﺪﻜﺸﻧاد ﻲﺸﻫوﮋﭘ يارﻮﺷ رد هﺪﺷ ﺖﺒﺛ ﻪﻣﺎ
ﻲﻣ ﻞﻴﺑدرا ﻲﻜﺷﺰﭘﺪﺷﺎﺑ.  
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